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RESUMO

Objetivo: As infeccoes respiratorias constituem a principal causa de morbidade e
mortalidade em transplantados de orgaos solidos. A incidencia de tuberculose pulmonar
€ alta entre esses pacientes. Em exames de imagem, a tuberculose tem diferentes
apresentacoes. Uma maior compreensao dessas apresentacoes poderia reduzir o
impacto da doenca ao facilitar o diagnostico precoce. Portanto, buscamos descrever os
padroes de tuberculose pulmonar na TCAR em transplantados de pulmao. Métodos: De
dois hospitais no sul do Brasil, foram coletados os seguintes dados sobre transplantados
de pulmao que desenvolveram tuberculose pulmonar: sexo; idade; sintomas; doenca
pulmonar que levou ao transplante; padrao na TCAR,; distribuicao dos achados; tempo
entre transplante e tuberculose pulmonar; e taxa de mortalidade. Os achados na
TCAR foram classificados como nodulos miliares; cavitacao e nodulos centrolobulares
com padrao de arvore em brotamento; atenuacao em vidro fosco com consolidacao;
linfonodomegalia mediastinal; ou derrame pleural. Resultados: Foram avaliados 402
transplantados de pulmao, dos quais 19 desenvolveram tuberculose pulmonar apos o
transplante. Entre esses 19 pacientes, os padroes mais comuns na TCAR foram atenuagao
em vidro fosco com consolidacao (em 42%); cavitacao e nodulos centrolobulares com
padrao de arvore em brotamento (em 31,5%); e linfonodomegalia mediastinal (em
15,7%). Entre os pacientes com cavitacao e nodulos centrolobulares com padrao de
arvore em brotamento, esses achados se distribuiam nos lobos superiores em 66,6%.
Nao se observou derrame pleural. Apesar do tratamento, a mortalidade em um ano foi
de 47,3%. Conclusées: O padrao predominante na TCAR foi atenuagao em vidro fosco
com consolidacao, seguido por cavitacao e nodulos centrolobulares com padrao de
arvore em brotamento. Esses achados sao semelhantes aos relatados para pacientes
imunocompetentes com tuberculose pulmonar e consideravelmente diferentes dos
relatados para portadores de AIDS com a mesma doenca.

Descritores: Transplante de pulmao; Diagnostico por imagem; Infeccoes por

Mycobacterium; Doencas toracicas; Tomografia computadorizada por raios X/métodos;
Tuberculose pulmonar.

. Complexo Hospitalar Santa Casa de
Porto Alegre, Porto Alegre (RS) Brasil.

Recebido: 5 outubro 2016.
Aprovado: 17 margco 2017.

Trabalho realizado no Complexo Hospitalar
Santa Casa de Porto Alegre, Porto Alegre
(RS) Brasil.

INTRODUGCAO

O transplante pulmonar tornou-se uma técnica
estabelecida para o tratamento de doengas pulmonares
terminais em adultos, e o nimero de procedimentos

individuos da populacdo geral, sendo que a incidéncia é
20-74 vezes maior no primeiro grupo e os pulmdes sao
o local mais comum de infecgdo.*>

A tuberculose pulmonar é diagnosticada com base no

realizados anualmente cresceu, assim como o nimero
de centros de transplante.®? No entanto, a infeccao
respiratoria continua sendo uma das principais
preocupacdes em transplantados de 6rgdos sdlidos,
constituindo claramente a principal causa de morbidade
e mortalidade nessa populagdo.®®

A tuberculose é uma doenca infecciosa comum entre
os seres humanos. Em 2014, 9,6 milhdes de pessoas em
todo o mundo desenvolveram tuberculose e 1,5 milhdo
dessas pessoas morreram, sendo que 95% de todos os
oObitos por tuberculose ocorreram em paises de baixa ou
média renda.®® Pacientes de transplante de 6rgdos sélidos
sdo mais suscetiveis a infecgdo tuberculosa do que os

exame direto (baciloscopia de escarro), na cultura para
Mycobacterium tuberculosis e nos achados radioldgicos
sugestivos da doenca.® Portanto, a interpretagdo dos
achados de imagem compativeis com tuberculose é
fundamental para o diagndstico precoce e tratamento.

ATC de térax é uma das principais modalidades utilizadas
em casos de suspeita clinica de tuberculose pulmonar,
especialmente quando as radiografias iniciais sao normais
ou quando o individuo € imunossuprimido, como é o caso
dos pacientes com AIDS e dos transplantados. Alguns
estudos mostraram que a TC é superior a radiografia de
térax na avaliagdo inicial dos pacientes com tuberculose.”8) A
tuberculose pode ter uma variedade de apresentaces na TC.©
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Alguns autores estudaram anteriormente a tuberculose
pulmonar em transplantados.(%® No entanto, nao
existem estudos enfocando padrdes de tuberculose
pulmonar na TC em transplantados de pulmao. Portanto,
o presente estudo teve como objetivo determinar as
apresentacOes da tuberculose pulmonar observadas
nas imagens de TCAR de transplantados de pulmao.

METODOS

Trata-se de um estudo descritivo no qual foram
revisados dados relativos a 402 transplantados de
pulmdo que foram submetidos ao transplante em dois
hospitais no sul do Brasil entre janeiro de 1990 e agosto
de 2015. Este estudo foi aprovado pela junta institucional
de revisdo local e pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Plataforma Brasil (Protocolo n® 512.215). Os critérios
de inclusdo foram apresentar cultura de escarro positiva
para M. tuberculosis, apresentar cultura de LBA ou de
biopsia pulmonar positiva para M. tuberculosis e ter sido
submetido a TCAR apds o diagndstico. Com base em
uma revisdo dos dados clinicos e laboratoriais, foram
excluidos os pacientes com diagndstico de micoses ou de
infecgBes virais concomitantes que pudessem afetar os
pulmdes, incluindo infecgdes por citomegalovirus. Foram
coletados dados referentes a: sexo; idade; sintomas;
doenga pulmonar que levou ao transplante; padrdo
pulmonar na TCAR; padrdo de distribuicao pulmonar na
TCAR; tempo entre transplante e tuberculose pulmonar;
e taxa de mortalidade.

Todas as imagens de TCAR foram adquiridas em um
tomografo multidetector de 64 cortes (LightSpeed VCT;
GE Healthcare, Waukesha, WI, EUA), com os seguintes
paréametros: tensdo do tubo, 120 kVp; corrente do
tubo, 250 mA; tempo de rotacao, 0,8 s; e pitch, 1,375.

Os parametros técnicos incluiram aquisicdo volumétrica
inspiratdria com 1 mm de colimagdo em incrementos de
1 mm utilizando-se um algoritmo de reconstrugdo de alta
freqUéncia espacial. As imagens foram obtidas com janela
para mediastino (largura de 350 a 450 UH e nivel de
20 a 40 UH) e com janela para parénquima (largura de
1200 a 1600 UH e nivel de =500 a —700 UH), e foram
realizadas reconstrugdes nos planos axial e coronal.

Dois radiologistas toracicos, com mais de 10 anos
de experiéncia e ambos cegados quanto ao estado
clinico dos pacientes, avaliaram de forma independente
as imagens de TCAR em ordem aleatéria. Apos
terem realizado suas anadlises independentes, os
dois radiologistas revisaram as imagens junto com
um terceiro radiologista toracico (com > 30 anos
de experiéncia) a fim de chegar a uma decisdo
final consensual. Para cada paciente, os revisores
identificaram um padrdo predominante na TC, de
acordo com os critérios estabelecidos no Glossario
de Termos da Sociedade Fleischner.**) Os achados
na TCAR foram categorizados da seguinte forma:
nddulos miliares; cavitagdo e nédulos centrolobulares
com padrdo de arvore em brotamento; atenuagdo
em vidro fosco com consolidacdo; linfonodomegalia
mediastinal; ou derrame pleural.

Nodulo foi definido como uma opacidade arredondada
ou irregular, bem ou mal definida, com didametro <

3 cm.(% Linfonodos mediastinais e hilares variaram,
em tamanho, de resolucdo inferior a capacidade de
deteccao da TC a 10 mm:. Linfonodomegalia mediastinal
foi definida como linfonodos mediastinais > 10 mm de
diametro em seu eixo curto, conforme demonstrado
por Cascade et al.(*> Cavidades foram definidas
como espagos cheios de gas, apresentando-se como
transparéncias ou areas de baixa atenuacdo dentro
de consolidagdes, massas ou nddulos pulmonares.
O padrdo de arvore em brotamento refere-se a
estruturas ramificadas centrolobulares que se
assemelham a uma arvore brotando. Opacidades em
vidro fosco foram definidas como areas nebulosas
de aumento de atenuagdo, sem obscurecimento
dos vasos subjacentes.* Consolidagdo foi definida
como opacificacgdo homogénea do parénquima com
obscurecimento dos vasos subjacentes. A distribuicao
das anormalidades foi categorizada em focal (quando
unilobar) ou difusa (quando envolvendo mais de um
lobo), e os achados foram estratificados por zona do
pulmdo (superior, média e inferior).() As varidveis
continuas foram expressas como média e desvio-padrdo,
enquanto as variaveis categoricas foram expressas
como frequéncias absolutas e relativas.

RESULTADOS

Entre os 402 transplantados de pulmao avaliados,
foram identificados 20 com diagndstico de tuberculose
pulmonar. Desses 20 pacientes, um foi excluido por
apresentar coinfecgdo por citomegalovirus. Portanto,
a amostra final foi composta por 19 pacientes (12 do
sexo masculino e 7 do feminino), com idades variando
de 11 a 65 anos (média de 33 + 18 anos). As doengas
de base que levaram ao transplante foram as seguintes:
enfisema pulmonar, em 7 pacientes (36%); fibrose
pulmonar, em 7 (36%); silicose, em 3 (15,7%); e
hipertensdo pulmonar, em 2 (10,5%).

Todos os pacientes apresentaram astenia e tosse.
A média de tempo entre o transplante pulmonar e
o diagndstico de tuberculose pulmonar foi de 3,2 *
1,7 meses.

A Tabela 1 apresenta a amostra do estudo segundo
o padrao na TCAR, juntamente com a distribuicdo
dos achados no pulmdo. Os principais padrdes na
TCAR foram atenuagao em vidro fosco (em 42%
dos pacientes); cavitacdo e nddulos centrolobulares
com padrdo de arvore em brotamento (em 31,5%);
e linfonodomegalia mediastinal (em 15,7%). Os dois
primeiros encontram-se ilustrados nas Figuras 1 e
2, respectivamente. Em 66,6% dos pacientes com
cavitacdo e nodulos centrolobulares com padréo de
arvore em brotamento, esses achados se distribuiam
nos lobos superiores. Nao se observou derrame pleural.
Dois pacientes morreram. Nesses dois pacientes, os
achados na TCAR foram atenuagao em vidro fosco
com consolidagdo e nddulos miliares, respectivamente.

DISCUSSAO

Até onde sabemos, este é o primeiro estudo a
descrever achados de tuberculose pulmonar na TCAR
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Tabela 1. Padrdes na TCAR e distribuigdo dos achados por zona pulmonar.

Padrdao na TCAR
Atenuacao em vidro fosco com consolidacao

Cavitacao e nodulos centrolobulares com padrao de arvore

em brotamento
Linfonodomegalia mediastinal
Nodulos miliares

Todos

Prevaléncia* Zona pulmonar
8 (42) Lobos superiores (em 50,0%)

6 (31,5) Lobos superiores (em 66,6%)
3 (15,7) N/A

2 (10,5) Aleatéria

19 (100) N/A

*Dados expressos em n (%).

Figura 1. Tuberculose pulmonar em homem de 48 anos de idade submetido a transplante pulmonar direito. Imagens de
TCAR em cortes axial e coronal (a e b, respectivamente) mostrando espessamento pleural difuso, opacidades lineares
periféricas e consolidagdo no segmento superior do lobo inferior direito do pulméo direito. Nota-se aumento de volume
do pulméo esquerdo, causado por extenso enfisema panacinar.

Figura 2. Tuberculose pulmonar em homem de 54 anos de idade submetido a transplante pulmonar esquerdo. Imagens
de TCAR em cortes axial e coronal (a e b, respectivamente) mostrando pequena cavidade irregular e de paredes espessas
no segmento lateral basal do lobo inferior esquerdo e nédulos satélites adjacentes. Pode-se observar extenso enfisema

panacinar no pulmdo direito.

exclusivamente entre transplantados de pulmdo. A
apresentacdo da tuberculose pulmonar foi estratificada
em quatro padrdes: atenuagdo em vidro fosco com
consolidacdo; cavitagdo e nddulos centrolobulares com
padrdo de arvore em brotamento; linfonodomegalia
mediastinal; e nddulos miliares. Em mais de 70%
dos casos avaliados, observamos cavitagdo e nodulos
centrolobulares com padrdo de arvore em brotamento
ou atenuagdo em vidro fosco com consolidagao.

Meta-analises mostraram que o tempo médio
entre o transplante de drgdo solidos e a infeccdo
tuberculosa é de 3,5 meses, intervalo bastante
semelhante ao encontrado em nosso estudo.® Todos
0s pacientes da nossa amostra estavam recebendo
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terapia imunossupressora para transplante pulmonar.
O mesmo protocolo de tratamento foi seguido em
cada caso. O tempo entre o transplante pulmonar
e o desenvolvimento da tuberculose foi comparavel
entre os participantes, indicando que a amostra era
razoavelmente homogénea quanto ao estado de
imunossupressao dos pacientes.

Nenhum dos pacientes em nossa amostra apresentou
derrame pleural como manifestacdo da tuberculose
pulmonar. Em um estudo que avaliou as apresentacdes
radiograficas da tuberculose pulmonar em 226
transplantados de érgdos sélidos, os autores observaram
derrame pleural em 13%.* Essa discrepancia pode ser
explicada pelo fato de que avaliamos exclusivamente
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transplantados de pulmao e por alteragdes pds-operatdrias
locais.

Na populagao geral, os padrdes de tuberculose pulmonar
mais comuns na TCAR s3o linfadenopatia mediastinal,
cavitacdo, nddulos centrolobulares com padrdo de arvore
em brotamento, consolidagdo e opacidades em vidro
fosco, sendo que todos ocorrem predominantemente nos
lobos superiores.®1”) No presente estudo, observamos
0s mesmos padrdes e também encontramos predominio
dos achados nos lobos superiores.

Na populagdo geral, a presenca de cavidades em
estudos de imagem é um sinal importante de doenga
ativa. Em um estudo envolvendo 41 transplantados
de érgdos sdlidos, Im et al.('® constataram que a
prevaléncia de cavidades nas imagens de TC foi de 58%,
maior do que os 31,5% observados em nosso estudo.
Esses autores mostraram que, entre individuos com
tuberculose ativa na populagdo geral, o achado mais
comum na TC (em 82-100% dos casos) foi nodulos
centrolobulares com distribuicdo segmentar, que
representa disseminagdo broncogénica da doenca. Na
amostra do nosso estudo, os nddulos centrolobulares
ocorreram em quase um tergo dos pacientes avaliados,
estando a menor incidéncia potencialmente relacionada
ao uso de terapia imunossupressora.

Em comparagdo com a populagdo HIV-negativa, os
individuos com AIDS sdo mais propensos a apresentar

comprometimento linfonodal e doenga miliar.(*%)
Linfonodomegalia hilar e mediastinal ocorre em mais
de 60% dos portadores de AIDS com tuberculose. %21

Em nossa amostra, o padrdao nodular miliar foi
observado em apenas 2 pacientes (10,5%), e o padrao
linfonodomegalia mediastinal, em apenas 3 (15,7%).
Esses achados sugerem que os transplantados de
pulmdo com tuberculose pulmonar apresentam achados
na TC que sdo mais semelhantes aos relatados para
individuos imunocompetentes com tuberculose pulmonar
do que aos relatados para portadores de AIDS com
tuberculose pulmonar.

Uma limitagdo do nosso estudo foi o pequeno
tamanho da amostra. No entanto, este foi o maior
estudo até o momento sobre tuberculose pulmonar
em transplantados de pulmé&o. Além disso, obteve-se
confirmacdo microbiologia em todos os casos.

Em transplantados de pulmdo com tuberculose
pulmonar, a TCAR mais comumente revelou atenuagdo
em vidro fosco com consolidagdo ou cavitacéo e nodulos
centrolobulares com padrdo de &rvore em brotamento.
A distribuicdo e os achados de imagem predominantes
nesta populacdo de pacientes sdo semelhantes aos
relatados para pacientes imunocompetentes com
tuberculose pulmonar e consideravelmente diferentes
dos relatados para portadores de AIDS com tuberculose
pulmonar.
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